Vacuna contra el papilomavirus  by Puig-Tintoré, Luis M. et al.
que más horas a la semana trabajan en Ca-
taluña. Concretamente, la media es de 52,2
y 45,6 h por semana de varones y mujeres,
respectivamente; muy por encima de la me-
dia del resto de la población trabajadora
(41,4 y 36,4 h).
Esto no sólo comporta un estrés laboral y
trastornos crónicos que afectan directa-
mente a la salud de los médicos, sino tam-
bién una frustración personal que les impi-
de cumplir con su vocación en condiciones.
Hace evidente, también, el déficit en el sis-
tema sanitario catalán, que produce que el
colectivo profesional médico esté al límite
de sus capacidades.
Por otro lado, recientemente el Consejo de
la Profesión Médica (CPMC), en su 34.a
reunión presidida por la consejera de salud
Marina Geli, debatió la siguiente medida:
en el ámbito de la atención primaria se asig-
nará un número de personas a cada faculta-
tivo teniendo en cuenta diversos factores
como la edad, la dispersión territorial y el
nivel socioeconómico. Sin embargo, ade-
más, los profesionales que quieran atender a
más población podrán hacerlo y serán retri-
buidos en consecuencia. Así, Cataluña se
convertirá en la primera comunidad autó-
noma donde será reconocida económica-
mente la carga de trabajo de los médicos.
Entonces me pregunto, ¿hasta qué punto
este incentivo de carácter económico es be-
neficioso para el sistema sanitario? Más pa-
cientes por médico significa más visitas al
día, y tanto el tiempo dedicado al enfermo
como la capacidad de atención y la capaci-
dad intelectual del profesional no serán, por
fuerza, las mismas. Se tenderá, pues, a soli-
citar más exploraciones complementarias y
derivar a los pacientes a otras especialida-
des, alargando innecesariamente su período
dentro del sistema sanitario.
Además, esta medida retributiva será espe-
cialmente atractiva para los médicos con
menos poder adquisitivo, es decir, aquellos
que se acaban de licenciar, con menos expe-
riencia y que, para empeorarlo, estarán des-
bordados de pacientes. La consecuencia di-
recta de todo esto es que la calidad de la
sanidad catalana bajará. Por lo tanto, es
cierto que necesitamos medidas inmediatas
para paliar el déficit de médicos, pero ¿qué
precio estamos dispuestos a pagar?
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Sr. Director: La reciente revisión de Ala-
meda et al1 sobre «Vacuna contra el papilo-
mavirus: actitud ante una consulta sobre
una novedad terapéutica» concluye que esta
vacuna no ha demostrado reducir el riesgo
de cáncer de cérvix. Esta conclusión no es
correcta y precisa un comentario.
La prevención primaria del cáncer de cuello
uterino y otros cánceres relacionados etio-
lógicamente con el virus del papiloma hu-
mano (VPH), mediante la vacunación con-
tra el VPH, requiere la colaboración de
diversas especialidades. Mientras que la pe-
diatría o la medicina general están habitua-
das al empleo de las vacunas, la ginecología
o la oncología no tienen esta experiencia,
pero conocen bien la enfermedad.
Las lesiones precursoras del cáncer cervical
se identificaron a mediados del siglo XX.
Inicialmente conocidas como displasias y
carcinoma in situ, su terminología evolu-
cionó en los años setenta a neoplasia cervi-
cal intraepitelial (CIN), grados 1, 2 y 3, ba-
sada en el concepto de una continuidad
progresiva de los cambios precancerosos in-
traepiteliales. La demostración de la etiolo-
gía del cáncer cervical por la infección per-
sistente por tipos de VPH de alto riesgo
oncogénico ha permitido conocer mejor la
historia natural de estas lesiones2 y justifica
que actualmente se diferencie entre lesiones
intraepiteliales de bajo grado (LSIL), que
incluyen el CIN 1 y son la expresión de los
cambios citopáticos por el VPH, en su gran
mayoría transitorias, y las lesiones intraepi-
teliales de alto grado (HSIL), que engloban
CIN 2 y CIN 3. Estas lesiones, expresión de
una transformación neoplásica, preceden
necesariamente al cáncer invasivo en la his-
toria natural de la enfermedad3. Los estu-
dios realizados para esclarecer el potencial
maligno de las lesiones CIN 2-3 han sido
problemáticos, ya que todos los protocolos
aconsejan tratarlas y no es ético dejar evolu-
cionar lesiones potencialmente malignas
hasta cáncer invasivo.
En esta línea es muy demostrativo un estu-
dio, recién publicado, realizado en un grupo
de más de 1.000 mujeres diagnosticadas de
CIN 3 entre 1955 y 1976 en el National Wo-
men’s Hospital de Auckland (Nueva Zelan-
da)4. Excluidas las mujeres en las que no se
confirmó el diagnóstico de CIN 3, se contro-
laron 1.063 mujeres durante 30 años. En las
que habían recibido un tratamiento adecua-
do (n = 593), la incidencia de cáncer invasor
fue del 0,7% (intervalo de confianza [IC] del
95%, 0,3-1,9). Al contrario, en las pacientes
con persistencia de CIN 3 después de la
biopsia diagnóstica, pero que no habían sido
tratadas (n = 92), la incidencia de cáncer in-
vasor fue del 50,3% (IC del 95%, 37,3-64,9).
Ésta es una evidencia más de la imposibili-
dad metodológica y ética de emplear el cán-
cer cervical como variable de eficacia en los
ensayos sobre vacunas contra el VPH, por
lo que la Organización Mundial de la Salud
estableció, en el año 2004, como variables
subrogadas de eficacia la infección persis-
tente por VPH y el CIN 2-3 histológica-
mente documentado5. Así ha sido recono-
cido también por las agencias reguladoras
(FDA, EMEA) que han aprobado la co-
mercialización de las vacunas.
La eficacia de ambas vacunas en la preven-
ción del CIN 3 causalmente relacionado
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con los tipos de VPH incluidos en las vacu-
nas es del 100%6,7.
Actualmente unos 100 países, 27 de ellos 
de la Unión Europea, España incluida,
han iniciado la vacunación sistemática de
las preadolescentes y algunos de ellos,




y María José Álvarez-Pasquínc







Centro de Salud Universitario Santa
Hortensia. SERMAS. Área 2.
Madrid. España.
1. Alameda González C, De Lorenzo-
Cáceres Ascanio A. Vacuna contra el pa-
pilomavirus humano: actitud ante una
consulta sobre una novedad terapéutica.
Aten Primaria. 2008;40:205-8.
2. Puig-Tintoré LM, Cortés X, Castellsague
X, Torne A, Ordi J, De Sanjosé S, et al.
Prevención del cáncer de cuello uterino,
ante la vacunación frente al virus del papi-
loma humano. Prog Obstet Ginecol.
2006;49 Suppl 2:5-62.
3. Ostor AG. Natural history of cervical in-
traepithelial neoplasia: a critical review.
Int J Gynecol Pathol. 1993;12:186-92.
4. McCredie MR, Sharples KJ, Paul C, Ba-
ranyai J, Medley G, Jones RW, Skegg
DC. Natural history of cervical neoplasia
and risk of invasive cancer in women with
cervical intraepithelial neoplasia 3: a re-
trospective cohort study. Lancet Oncol.
2008;9:425-34.
5. Pagliusi SR, Aguado MT. Efficacy and
other milestones for human papillomavi-
rus vaccine introduction. Vaccine. 2004;
23:569-78.
6. Paavonen J, Jenkins D, Bosch FX, Naud
P, Salmeron J, Wheeler CM, et al. Effi-
cacy of a prophylactic adjuvanted bivalent
L1 virus-like-particle vaccine against in-
fection with human papillomavirus types
16 and 18 in young women: an interim
analysis of a phase III double-blind, ran-
domised controlled trial. Lancet. 2007;369:
2161-70.
7. FUTURE II Study Group. Prophylactic
efficacy of a quadrivalent human papillo-
mavirus (HPV) vaccine in women with




Sr. Director: En relación con la carta al di-
rector de Puig-Tintoré et al sobre nuestra
revisión1, queremos puntualizar que coinci-
dimos con ellos y con los expertos de la Or-
ganización Mundial de la Salud (OMS) en
lo difícil que resulta realizar estudios sobre
la prevención primaria del cáncer de cuello
de útero, debido a que es éticamente inasu-
mible dejar evolucionar libremente las le-
siones intraepiteliales de alto grado (HSIL)
hasta carcinoma invasivo de cérvix2. Sin
embargo, que las displasias cervicales diag-
nosticadas durante el transcurso de los en-
sayos clínicos sean tratadas, no es impedi-
mento para cuantificar los cánceres y las
muertes por cáncer aparecidas en dichos
ensayos.
Puig-Tintoré et al exponen que la eficacia
de ambas vacunas en la prevención del CIN
3 producido por los serotipos incluidos en
la vacuna es del 100%. Eso es cierto si se
analiza únicamente a los individuos que
han cumplido todo el protocolo del estudio.
Cuando se incluye en el análisis a todos los
individuos a los que se ha tenido la inten-
ción de tratar (determinante a la hora de 
realizar recomendaciones poblacionales),
independientemente de los serotipos virales
que los producen, no se alcanzan diferen-
cias estadísticamente significativas. Esta
significación sí se alcanza para las variables
CIN 2-3/AIS (17%; intervalo de confianza
[IC] del 95%, 1-31) y CIN 1-3/AIS (20%;
IC del 95%, 8-31)3,4.
Estos resultados, además, se obtienen reali-
zando citologías anuales a las pacientes, lo
que muy probablemente sobrediagnostica
displasias en el grupo placebo a costa de le-
siones de curso autolimitado que no apa-
recerían si se realizaran las citologías cada
3-5 años, como está recomendado en la ac-
tualidad en España5.
Cuando nos planteamos la vacunación in-
dividual de una adolescente o la vacunación
de un colectivo, debemos establecer clara-
mente nuestros objetivos: ¿queremos erra-
dicar los serotipos 16 y 18 del VPH en
nuestra población? ¿Queremos reducir el
número de displasias cervicales y el número
de colposcopias, conizaciones y revisiones
periódicas derivadas de ellas? o, sin embar-
go, ¿queremos reducir el número de muer-
tes por cáncer de cuello de útero? Cada ob-
jetivo requiere diferentes estrategias. Por
ejemplo, erradicar el patógeno implicaría
conseguir una inmunidad de grupo, para lo
cual sería recomendable la vacunación uni-
versal, también de los varones. Si queremos
reducir la cantidad de muertes por cáncer,
aún no tenemos pruebas de que esta vacuna
lo consiga6.
La situación que se ha planteado con estas
recomendaciones de la OMS para los ensa-
yos de eficacia de la vacuna contra el VPH2
recuerda enormemente a la que tuvo lugar
hace ya más de 10 años con las recomenda-
ciones, también de la OMS, para los ensa-
yos y la evaluación de la osteoporosis, basa-
das exclusivamente en la medida de la
densidad mineral ósea (DMO)7. A causa de
ellas, nos hemos dedicado durante años a
elevar la DMO de nuestras pacientes sin
conseguir en muchos casos reducir su riesgo
de fracturas8.
Por todos estos motivos mantenemos la
conclusión de nuestro trabajo de que, en el
momento de la revisión (junio de 2007), no
existen pruebas de que la vacunación indi-
vidual de nuestra paciente reducirá drásti-
camente su probabilidad de padecer un
cáncer de cérvix.
Aunque no sea el objeto de nuestra revisión,
no podemos abstraernos de la enorme con-
troversia que suscita la vacunación comuni-
taria contra el VPH costeada con fondos
públicos, por los argumentos de peso que
numerosos especialistas hacen sobre su efi-
ciencia y coste-oportunidad9-12. Habría que
plantearse con rigor si está justificado in-
cluir la vacuna en los calendarios autonómi-
cos cuando prevenir una muerte por cáncer
de cuello de útero en España puede llegar a
costar 8 millones de euros9.
Deseamos sinceramente que los numero-
sos recursos que se están invirtiendo en 
las campañas de vacunación que ya están 
en marcha, así como la inclusión de la vacu-
na en los calendarios autonómicos (que al-
gunos autores califican como «gigantesco
experimento»13), consiga reducir la mor-
talidad por cáncer de cuello de útero. Sin
embargo, aunque así se demuestre, siempre
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